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Teza de doctorat, intitulatd Cercetdri privind implicatiile fizioligice si
fiziopatologice ale microbiomului in digestia cdinelui, este structurata in
concordanta cu prevederile actuale, astfel cuprinde doua parti principale:

- Partea I corespunde studiului bibliografic asociat acesteia si cuprinde 42 de
pagini, reprezentand 23,0 % din volumul tezei;

- Partea a Il-a prezinta Cercetdri proprii si are 120 pagini, reprezentand 77 %
din teza de doctorat.

Microbiomul este considerat ca parte integranta a organismului mamiferelor si
mai mult decat atat a fost de numit “organul ascuns” (Soontararak si col., 2019).

Intrucat perioada neonatald reprezinti o etapi critici pentru stabilirea si
dezvoltarea microbiotei intestinale, prin influenta profund asupra traiectoriei viitoare
a sanatatii indivizilor. Disbioza, un dezechilibru sau o perturbare a comunitatii
microbiene intestinale, a fost asociata cu diverse afectiuni, cum ar fi bolile inflamatorii
intestinale, obezitatea si chiar afectiuni neurologice (Beretta si col., 2023).

Ulterior, etapa pediatrica de viata este esentiala pentru un start sanatos in viata
cateilor. De-a lungul vietii, multi cdini sufera de afectiuni cronice care le afecteaza
calitatea si speranta de viatda precum si conectarea cu proprietarul. Multe dintre
afectiunile cronice sunt refractare la tratament isi au originea printre factorii de risc
pentru sanatatea juniorilor in mediile in care acestia se dezvolta In canise si ulterior, la
proprietari, reprezinta factori care vor contribui la imbunatatirea calitatii vietii si
preventia unor afectiuni cu debut tardiv.

Capitolul I din prima parte a tezei expune si sumarizeaza datele bibliografice a
celor mai recente informatii si studii clinice privind microbiomul canidelor,
similitudini cu cel al oamenilor, din publicatiile cele mai recente, dat fiind faptul ca
acesta este ultima abordare in medicina umana.
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Capitolul al Il-lea din prima parte de studiu bibliografic al tezei prezinta notiuni
de baza privind microbiomul si functiile microbiomului la canii adulti si juniori si
rolurile diferitilor taxoni bacterieni in sanatate canidelor.

Capitolul al Ill-lea din partea introductiva a acestei lucrari abordeaza rolurile
microbiotei asupra diferitelor sisteme si organe precum: rolul in digestie si
interactiunile cu nutrientii din hrana si impactul diferitelor formule de hrana asupra
dezvoltarii optime a microbiomului sau dezvoltare aberantd a unor taxoni,
metabolismul acizilor biliari, microbiomul in raport cu imunitatea/enterite/obezitate
respectiv in afectiunile dermatologice si relatia digestie si sanatatea cerebrala (gut-
brain axis).

Scopul primordial al studiului a constat in identificarea momentului adultizarii
microbiotei cateilor in crestere si atingerea pragului de similitudine cu cel al adultilor
raportat la compozitia bacteriilor principale ce descriu microbiota sandtoasa
normobioticd. Aditional, in subsidiar, am intentionat sa identific un prim parametru
functional din metabolomica microbiotei, respectiv nivelul acizilor biliari secundari din
fecale.

Partea a II-a a tezei de doctorat, intitulata , Cercetari personale”, constituie
aproximativ 80% din totalitatea tezei si este organizata in 4 capitole, concluzii generale
si bibliografie. Rezultatele acestei lucrari sunt exemplificate prin intermediul tabelelor,
graficelor si figurilor.

Primul capitol al partii a II-a, Cercetari privind contextul microbiomului
digestiv al cdteilor in crestere raportat la vdrstd”, a fost efectuat pe un lot de 78
catei de rasa American Akita, American Bully, Bulldog Francez, Rotweiller si Brac
German cu varste intre 7-56 saptamani. Numarul totalul de probe colectate a fost de
112 probe unice individuale, din care am alcatuit 20 de probe medii pentru testare,
colectate la distantd de 2-4 saptamani. Probele de fecale ale cateilor au fost mentinute
initial la frigider apoi transferate la -20 °C pana la testarea finald prin metoda qPCR
intr-un laborator din Germania, cu ajutorul aparatului Roche Diagnostics si analizate
prin instrumente folosite pentru interpretarea statistica, respectiv MedCalc®
Statistical Software version 22.021, JMP 5.0 Professional Edition English Academic, SAS
Institure GmBH, iar pentru confirmarea datelor statistice am utilizat Testul Student
(testul T) si analiza ANOVA.

1. Grupul reprezentat de canidele cu varsta cuprinsa intre 7-14 saptamani a
inclus 7 probe medii provenind de la toate cele 5 rase. Datele obtinute, in urma
centralizarii rezultatelor incarcaturii bacteriologice remarca prezenta unui cumul total
de bacterii log/DNA/gram, cu o medie de 9.33 pe probele analizate, Fecalibacterium
spp, identificat cu media de 6.33 log DNA/g fecale sub media valorii de la adulti. Blautia
spp- 7.09 log DNA/g fecale s-a situat sub valoarea minima a adultilor. C. Hiranonis 8.51
log DNA/g fecale a fost foarte putin peste valoare maxima a adultilor.E.coli 6.46 log
DNA/g fecale s-a situat in valorile medii normale ale adultilor.
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Fusobacteria spp. 6.02 log DNA/g fecale s-a situat sub valoarea minima a
adultilor.Turicibacter spp. 8.07 log DNA/g fecale s-a situat in valorile medii normale ale
adultilor.Valoarea medie a acizilor biliari totali 2.12 [pumol/g] s-a situat mult sub
valoarea maxima a adultilor, si datorita varstei foarte tinere.

2. Grup canide 15 - 34 sdptdmani

Grupul de canide cu varste cuprinsa intre 15-34 saptamani a inclus 7 probe
medii provenite de la cele 5 rase studiate. Centralizarea rezultatelor incarcaturii
bacteriologice a aratat un cumul total de bacterii log/DNA/gram, cu o medie de 9.76
log DNA/g fecale sub valoarea medie a adultilor. Fecalibacterium spp. identificat cu
media 6.88 log/DNA/g fecale valoare situatd in media valorilor la adulti. Blautia spp.
are valoare medie 7.55 log/DNA/g fecale sub valoare minima la adultii sanatosi. C.
Hiranonis 8.85 log DNA/g fecale a fost peste valoare maxima a adultilor.E.coli 6.6 log
DNA/g fecale s-a situat in valorile medii normale ale adultilor. Fusobacteria spp. 6.86
log DNA/g fecale s-a situat foarte putin sub valoarea minima a adultilor.Turicibacter
spp. 7.83 log DNA/g fecale s-a situat in valorile medii normale ale adultilor. Valoarea
medie a acizilor biliari totali 2.44 [pumol/g] s-a situat mult sub valoarea maxima a
adultilor sanatosi.

3. Grup canide 39-57 sdptdmdni

Grupul de canide cu varste cuprinsa intre 39-56 sdptdmani a inclus 6 probe
medii provenite de la 3 rase studiate. Centralizarea rezultatelor incarcaturii
bacteriologice a aratat un cumul total de bacterii log/DNA/gram, cu o medie de 9.35
log DNA/g fecale foarte sub valoarea medie a adultilor.

Fecalibacterium spp. identificat cu media 6.99 log/DNA/g fecale valoare
situata in media valorilor la adulti. Blautia spp. are valoare medie 7.11 log/DNA/g
fecale sub valoare minima la adultii sdnatosi.C. Hiranonis 8.02 log DNA/g fecale a fost
peste valoare maxima a adultilor. E.coli 5.6 log DNA/g fecale s-a situat in valorile medii
normale ale adultilor. Fusobacteria spp. 6.87 log DNA/g fecale s-a situat foarte putin
sub valoarea minima a adultilor. Turicibacter spp. 7.51 log DNA/g fecale s-a situat in
valorile medii normale ale adultilor. Valoarea medie a acizilor biliari totali 4.2 [umol/g]
s-a situat mult sub valoarea maxima a adultilor sanatosi.

La acest grup ne asteptam ca valorile parametrilor individuali sa se situeze cat
mai aproape de cele ale adultilor sanatosi, se observa insa si un dezechilibru al
raportului Intre tipurile microbiomului sanatos. Este probabila interventia unor factori
externi necunoscuti, precum contamindri parazitare, care ar fi putut duce la o
perturbare a dezvoltarii microbiotei aspect relevat si din scorurile intestinale din tabel.

in cadrul caniselor din studiu am putut urmiri analize temporale pentru 4
cuiburi diferite, respectiv rasa American Akita, rasa Brac German, American Bully si
Bulldog Francez, in vederea identificarii unei corelatii Intre evolutia temporala a
bacteriilor si varsta animalului.

Rezultatele centralizate indica o diversitate datorata factorilor multipli care
influenteaza dezvoltarea microbiomului, precum: rasa, modul de nastere si hrana
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foarte diversd din punct de vedere al compozitiei macronutritionale si
micronutritionale in mod particular fibrele, acest factor de diferentiere respectiv
varsta in saptamani.

Urmarind insa evolutia tuturor celor 6 specii bacteriene si a numarului de
bacterii totale prin comparatie cu adultii sanatosi, in graficul am observat diferentele
intre probe. Aceste diferente Tnsa nu pot fi atribuite exclusiv doar varstei deoarece
exista cel putin alte 5 variablie. Daca toti cainii ar fi fost hraniti cu aceeasi hran3, ar fi
apartinut aceleasi rase si nascuti In mod identic ar fi fost posibilad aceasta diferentiere.

Se remarca 2 probe 39 si 49 care se apropie de imaginea microbiotei adulte
sanatoase cu exceptie nivelul Turicibacter spp, care este mult sub valorile minime ale
adultilor. Turicibacter spp are rol deosebit in interactiunea cu nivelul lipidelor gazdei:
trigliceride, cholesterol si acizii biliari. Are un rol deosebit in limitarea greutatii
excesive ca modulator al biologiei lipidelor.

Alt aspect observat sugereaza ca toate probele au valoare numadarului de C.
hiranonis mult peste valorile adultilor sanatosi. C. hiranonis si-a demosntrat rolul in
conversia acizilor biliari primari in acizi biliari secundari. Deficitul acestuia duce la un
nivel limitat al acizilor biliari secundari cu disbioza si posibila diaree.

Nu am identificat in literatura aspecte conexe cu nivelul ridicat al valorilor C.
hiranonis, indeosebi la pacientii junior sanatosi.

Analiza finald a datelor obtinute indica similitudini clare ale microbiotei
grupurilor la o parte din probele testate prin comparatie cu limitele de referinta ale
cainilor adulti sanatosi.

Tindnd cont de toate cele 6 bacterii testate dar si de totalul bacteriilor din
fiecare proba, parametru al sanatatii microbiotei, am remarcat 2 probe care sunt
similar ca diversitate a bacteriilor sanatoase si prezinta microbiota cea mai similara cu
cea a adultilor sanatosi si anume probele: 39 (BF de 30 sdaptamani) si 49 (American
Bully 32 sdaptamani). Ambele cuiburi a caror rezultate sunt marcate pe diagrama
proveneau de la catei fatati prin cezariana.

Cu toate acestea nici probele care au provenit de la catei cu varste peste 40-56
saptamani nu au prezentat o dezvoltare optima a nivelului de Blautia prin comparatie
cu lotul martor al adultilor din literatura.

Corelatia Intre numarul total de bacterii si varsta nu este semnificativ diferita
de zero, (p= 53.58; R2= 0.02295). Pentru datele disponibile nu se poate stabili o
corelatie sau o dreapta de regresie liniara intre bacterii si varsta. Datorita numarului
limitat de probe si foarte diverse nu a putut fi stabilita o corelatie clara.

Capitolul V din a doua parte a tezei de doctorat, intitulat “Cercetdri privind
contextul microbiomului digestiv al cateilor in crestere raportat la formula
nutritionala” cuprinde analiza nutritionala la subiectii inclusi in studiu, respectiv 78
catei de rasa American Akita, American Bully, Bulldog Francez, Rotweiller si Brac
German cu varste Intre 7-56 saptamani, cu determinari nutritionale sub raport statistic
pe baza aparatului Roche Diagnostics si analizate prin instrumente folosite pentru
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interpretarea statistica, respectiv MedCalc® Statistical Software version 22.021, JMP
5.0 Professional Edition English Academic, SAS Institure GmBH, iar pentru confirmarea
datelor statistice am utilizat Testul Student (testul T) si analiza ANOVA.

Loturile au fost divizate in hrana industriala premium pentru catei in crestere si
care respecta standarde si necesarului pentru crestere FEDIAF si hrana BARF.

Grupul A

Grupul A a inclus rasa - Rottweiller - 5 catei - 1 proba, American Akita - 1
cuib - 5 catei varsta 10 - saptdmani, American Bully 2 cuiburi - 13 catei - din canise
diferite, hranit initial cu o formula extrudata super premium destinata cresterii, apoi cu
produse din pet shop etichetate pentru perioada de crestere si/sau cu hrana gatita
acasa. Produsele din pet shop erau complete si echilibrate, destinate etapei de crestere,
singure sau in asociere cu alte alimente, specificate pentru fiecare catel/cuib.

Grupul B este reprezentat de catei: Brac German - 3 cuiburi - 22 catei,
American Bully 2 cuiburi - 13 catei, Rottweiller - 5 catei, American Akita - 1 cuib - 5
catei din canise diferite, hraniti cu produs al unei marci superpremium, hrand adaptata
varstei dupa intdrcare (pana la 14 saptamani), apoi tranzitionati catre alta formula
completa si echilibrata destinata urmatoarei etapei de crestere (dupa 14 saptamani),
imbogatitda cu fibre probiotice, cu adaos de DHA recunoscut pentru dezvoltarea
cerebrald si rolul antiinflamator, alaturi un complex de sustinere a raspunsului
imunitar, formule adaptate fiecarei varste si talii.

Grupul C de la varsta intdrcarii, 4 saptamani a fost hranit mixt cu produse din
pet shop etichetate ca fiind destinate perioadei de crestere, insa nu respecta cerintele
nutritionale cerute de FEDIAF pentru etapele de crestere, combinate cu BARF in parti
egale. In cest grup am inclus rasele Bulldog francez- 5 cuiburi - 27 citei, proveniti din
aceeasi canisd, hraniti cu hrana BARF si crochete destinate cresterii, dar hrana
incompleta in parti egale. Acest grup nu a fost confirmat negativ pentru vreunul din
parazitii intestinali.

Toate cele 3 grupuri de catei au trecut prin tranzitie alimentara de 5-7 zile in
saptamanile 3-5, apoi 8-10 pentru a evita factorii stresori multipli asupra cateilor si
pentru a asigura acceptarea noii hrane si adaptarea digestiei la noile formule adaptate
fiecarei talii si varste.

Datele statistice inregistreaza o crestere a diversitatii bacteriilor odata cu
fnaintarea in varstd, astfel prezenta cercetare confirma aspecte stiintifice publicate in
alte studii si sunt influentate de factori ai hranei precum: fibrele alimentare
fermentescibile si nivelul proteic dar si raportul macronutrientilor.

In cadrul evaluirii in functie de hrani, am misurat si interferente particulare a
fiecaruia dintre nutrientii validati anterior ca si contributori la dezvoltarea optima a
microbiotei: proteinele, lipidele, fibrele.

Analizand statistic factorul nutritional: lipide a rezultat ca doar 24.1% din
variatia concentratiei de bacterii totale poate fi explicata printr-o relatie liniara in
raport cu concentratia de lipide. Printre factorii care influenteaza concentratia de
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bacterii totale se demonstreazd, In continuare, ca se afla si concentratia de proteine si
de fibre din hrana.

Analizand factorul nutritional : proteine asupra dezvoltarii mircobiotei, desi
ecuatia de regresie este foarte semnificativa (P=0.0117), reuseste sa explice in 30,43%
din varianta concentratiei de bacterii totale in raport cu variatiile nivelului de proteine
din formulele de hrana.

Corelatia dintre concentratiile bacteriilor totale si factorul de influenta
nutritonal: fibre din hrana animalelor este semnificativa (p= 0.03), avand un grad de
asociere acceptabil. Acesta aspect este surprinzator deoarece din alte studii se stie ca
fibrele au o contributie majora la dezvoltarea microbiotei digestive. Analiza statistica
aplicata ar putea da aceste valori contradictorii, datoritd numarului limitat de probe si
diversitatii de factori interconectati.

Se apreciaza ca factorul nutritie este esential prin toti nutrientii monitorizati si
contributia la dezvoltarea microbiotei este cu atit mai imporatanta cu cat cateii
respectd o hrana completd, echilibrata adaptata vastei de crestere si administrare este
consecventa si constanta pe termen lung.

in capitolul VI, “Cercetiri privind contextul microbiomului digestiv al
cdateilor in crestere raportat la modul de fditare, rasd si canisd”, este prezentat
acelasi lot, din capitolele precedente, supus unei analize a microbiomului in raport cu
modul de fatare, rasa si canisa.

Impactul modalitdtii de nastere a fost mdsurat prin corelatia bacteriilor
totale cu modalitatea de nastere ca parametru unic si s-au observat date relativ
semnificative din punct de vedere statistic prin Impartirea cateilor in cele doua grupe.

Din datele centralizate se constatd diferente limitate, in ceea ce priveste
concentratia de bacterii totale in functie de modalitatea de nastere a cateilor. Desi s-a
presupus ca exista diferente semnificative intre microbiota cateilor nascuti natural
vaginal si cei obtinuti prin cezariand, reprezentarea limitata a probelor noastre ar fi
putut influenta rezultatele statistice.

Impactul tipului de rasd a fost analizat conform unei structurarii in functie de
rasa brahicefalica si non-brahicefalica.

Analiza statistica a fost efectuata cu ANOVA a factorului de diferentiere - Total
bacterii log DNA/g fecale raportat la tipul de rasa, rase brahicefalice (nr=11) si rase
nonbrahicefalice (nr=9), rezultand diferente semnificative minore.

Pentru confirmare celor identificate cu ANOVA s-a aplicat testul Shapiro-
Wilk pentru distributia normala celor 2 grupe de rase brahicefalice (nr=11) si rase
nonbrahicefalice (nr=9). Testul Shapiro-Wilk pentru distributia normala, a relevat
diferente semnificative minore din punct de vedere statistic, pe fondul unui numar
limitat de probe.

Influenta canisei

Pentru a studia potentialele diferente semnificative existente intre canise, In
ceea ce priveste concentratia medie a bacteriilor, s-a aplicat analiza ANOVA, atunci cand
datele au fost normal distribuite. In acest caz s-a testat si egalitatea variantelor. In cazul
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in care variantele nu au fost egale, dar datele sunt normal distribuite, s-a aplicat analiza
Welch-ANOVA care permite anaizarea acestui tip de date. In situatiile in care datele nu
sunt normal distribuite s-a aplicat testul Kruskal-Wallis .

Analiza Welch-Anova a generat un rezultat la semnificativ (p= 0.084).
Rezultatul poate fi acceptat, indicind o probabilitate de 91,6% ca diferentele
inregistrate intre valorile medii ale bacteriilor totale in functie de factorul CANISA si
fie datorate acestui factor, astfel concentratia bacteriilor totale pentru rasa Bulldog
Francez sunt la pragul de semnificatie diferite de concentratia bacteriilor totale ale
celorlalte rase.

Cuibul de American Akita releva o intarziere a dezvoltarii mediei bacteriilor
totale, posibil datorita lipsei fibrelor alimentare. Cuiburile de Brac German si cel de
American Bully prezinta similitudini si o normalitate a dezvoltarii mediei bacteriilor
totale In raport cu adultii, dar si intre ei, ca urmare a hranei Imbogatite cu fibre
prebiotice. Rasa Bulldog Francez prezinta un numar mai ridicat al bacteriilor totale,
posibil corelat cu factorul de hrana BAREF, care poate contine patogeni.

De asemenea, toate valorile medii ale concentratiilor bacteriilor totale
inregistrate pentru rasele studiate sunt in afara intervalului de 10.9 log ADN/g fecale -
15.1 log ADN/g fecale, fiind sub valoarea minima a intervalului pentru adulti de 10.9
log ADN/g fecale.

Acest aspect era asteptat si se datoreaza in principal faptului ca microbiota
cateilor junior este inca in dezvoltare. In plus, este bine cunoscut faptul ci tipul de
hrang, si mai precis fibrele fermentescibile din componenta fibrelor alimentare totale,
contribuie la cresterea diversitatii microbiotei si a numarului bacteriilor. Acesta este un
al doilea factor care contribuie la popularea cu bacterii sanatoase si la cresterea lor
numerica.

Deoarece analiza Welch-ANOVA a fost la limita semnificatiei, s-a optat pentru
realizarea testului post-hoc Tukey-Kramer HSD pentru compararea valorilor medii ale
concentratiilor totale de bacterii. Din testul Tukey-Kramer HSD se observa ca exista o
diferentd, la limita semnificatiei, intre concentratiile totale de bacterii pentru rasa
Bulldog Francez si American Akita. Rasele American Bully si Brac German nu difera
semnificativ din punct de vedere al valorilor medii ale bacteriilor totale.

Valorile medii ale bacteriilor totale pentru rasele American Bully si Brac
German difera la limita semnificatiei de cele pentru American Akita si Bulldog Francez.

Aceste rezultate pot fi clarificate mai bine prin efectuarea testului T pentru
fiecare pereche de rase in parte, pentru a evidentia eventualele diferente semnificative

Daca se accepta o probabilitate de 93,6% (in loc de 95%) pentru a considera
ca existd o diferentd semnificativa Intre rasele American Akita si Bulldog Francez in
ceea ce priveste concentratia bacteriilor totale, atunci aceste doua rase difera
semnificativ din acest punct de vedere.

Intre canisele American Akita si Bulldog Francez existi o diferentd
semnificativa in valorile concentratiilor medii de bacterii totale. Cand se obtine o
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probabilitate de P = 0.0646 la compararea celor doua medii, se poate spune ca existd o
probabilitate de 93,6% ca aceasta diferenta sa fie datorata factorului considerat, adica
canisa (care include si alti factori in cazul nostru).

Majoritatea diferentelor au putut fi observate prin compararea factorilor
asemadnatori ai caniselor, care se aseamana ca ritm de dezvoltare bacteriana si tip de
hrana.

ANOVA pentru compararea concentratiilor medii ale Fecalibacterium
prausnitzii in functie de canisa se situeaza in intervalul 3.4 log ADN/g fecale - 8.0 log
ADN/g fecale. Fecalibacterium prausnitzii este una dintre bacteriile dominante la nivel
digestiv.

Disponibilitatea nutrientilor esentiali pentru sustinerea F. prausnitzii poate

influenta distributia acestei specii in intestin. Un studiu recent bazat pe o harta
metabolica functionald a tulpinii F. prausnitzii a prezis incapacitatea acesteia de a
sintetiza aminoacizii alanina, cisteina, metioning, serina si triptofan. Auxotrofia pentru
vitamine si cofactori, precum biotina, folatul, niacina, pantotenatul, piridoxina si
tiamina, a fost observatd prin analiza ulterioard a genomurilor de E prausnitzii. in
schimb, aceasta specie a fost prezisa ca producatoare de cobalamina, iar in IBD se stie
ca pacientii se confrunta cu deficit de cobalamina.
ANOVA pentru compararea concentratiilor medii ale Blautia spp. In functie de canisa cu
testul Kruska - Wallis pentru compararea concentratiilor medii de Blautia spp in
functie de canisa indica o diferentd semnificativa la limita semnificatiei (p= 0.073097).
Daca se accepta un prag statistic de 0.08 > 0.05 atunci se poate considera ca exista
diferente semnificative intre canise din punct de vedere al concentratiilor de Blautia
spp.

Pe baza datelor disponibile, se constata ca In cazul concentratiilor medii de
Blautia spp. exista diferente semnificative doar intre canisele Bulldog Francez si
American Akita (p = 0.0357). Este greu de definit cauzalitatea diferentelor mari intre
cele doua canise.

Despre Blautia spp. se stie ca, In cursul conversiei flavonoidelor, reactiile
catalizate de Blautia includ demetilarea, dehidroxilarea si deglicozilarea, datorita
enzimelor corespunzatoare, cum ar fi 3-glucosidazele si O-glicozidazele.

Analizand caile metabolice cheie si enzimele legate de biotransformare, este
posibil sa se prevada daca bacteria poate efectua biotransformarea unor substante
bioactive specifice
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ANOVA pentru compararea concentratiilor medii ale C. hiranonis in functie de canisa,
relevd ca din punct de vedere statistic, diferentele semnificative Intre canise sunt
limitate. Valorile SD aratd variabilitatea concentratiilor bacteriene, iar canisa cu cea
mai mare variabilitate a valorilor acestei bacterii este American Akita, datorita
variabilitatii largi intre momentele recoltarii probelor de la puii cuibului si a variatiilor
mari ale hranei intre momentele respective. Acesta ar putea fi factor inconsecvent prin
comparatie cu celelalte canise.

Canisa care a Inregistrat cea mai mare variabilitate a valorilor concentratiilor
de C. hiranonis este American Akita (SD = 2.55476 log ADN/g fecale) (Tabelul 6.18).
Aceasta situatie se reflecta si asupra intervalului de incredere de 95% in care se pot
situa concentratiile de C. hiranonis pentru animale crescute in conditii identice cu cele
ale canisei American AKkita. Se poate afirma ca, in conditiile In care sunt crescuti puii, cu
o probabilitate de 95%, valorile concentratiilor de C. hiranonis din cuibul canisei
American Akita se vor situa in intervalul 0.5936 log ADN/g fecale - 13.286 log ADN/g
fecale.

Variabilitatea C. hiranonis din acest cuib de catei s-ar putea datora faptului ca a
variat tipul de hrana primit. Formulele oferite dupa 2 luni de la Intdrcare sunt
inadecvate perioadei de crestere din punct de vedere nutritional. O altd posibila cauza
a variatiei C. hiranonis la aceasta canisa ar putea fi factorul genetic predispozant pentru
IBD, stiindu-se ca Akita are predispozitie catre IBD si, in general, patologii imunitare cu
predispozitie alergica. La adultii cu IBD, C. hiranonis are o proportie redusa in
microbiota celor investigati

Pe de alta parte, variabilitatea valorilor C. hiranonis intre canise ar putea fi
datorata hranei. American Bully si Brac German au fost hraniti cu hrana completa si
echilibrata, adaptata varstei, care contine suficiente fibre prebiotice ce contribuie la
dezvoltarea C. hiranonis. Toate celelalte canise au o variabilitate normala a valorilor
concentratiilor de C Hiranonis.

Analiza ANOVA pentru identificatea existentei unor diferente semnificative
intre concentratiile de E.coli intre canisele studiate a prezentat pentru canisa American
Bully o singura valoare a mediei concentratiei de E. coli care sa depadseasca maximul
admis, valoarea maxima a intervalului de Incredere al mediei concentratiei de E. coli
pentru aceasta canisa nu depaseste valoarea maxima admisa.

Pentru canisa American AKkita, desi toate valorile cuiburilor au fost sub limita
maxima a concentratiei medii de E. coli, variabilitatea foarte mare a valorilor
inregistrate a generat un interval de incredere al mediei concentratiei de E. coli care are
limita superioara (9.2917 log ADN/g fecale) mult peste maximul admis (8 log ADN/g
fecale). Aici se poate suspecta ca exista riscuri ca in aceasta canisa sa apara valori peste
limita admisa, deoarece media pe canisa poate oricand sa se situeze peste 8 log ADN/g
fecale.

Acest risc este asociat cu suprapopularea bacteriand cu E. coli patogen si cu
riscuri de IBD pe termen lung, corelat si cu nivelul mai redus al C. hiranonis. De
asemenea, nivelul ridicat de E. coli poate influenta si un raspuns vaccinal deficitar.
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Analiza ANOVA valorilor medii ale Fusobacteria spp. In functie de canisa, observa ca
intervalele de Incredere pentru American Akita si Bulldogul Francez sunt clar disjuncte
si din acest motiv se suspecteaza ca exista o diferenta semnificativa, intre nivelurile
medii de Fusobacteria ale celor 2 canise.

Pentru a verifica ipoteza s-a efectuat un test T pentru a compara concentratia
de Fusobacteria spp intre canisele American Akita si Bulldog Francez.

Fusobacteria spp., fiind o bacterie cu beneficii probiotice, si-a regasit resursele
in hrana caniselor American Bully si Brac German. In cazul canisei American Akita,
hrana nu a continut suficiente fibre prebiotice pentru a contribui la dezvoltarea optima
a Fusobacteria la aceasta rasa. Pe de alta parte, cuiburile canisei de Bulldog Francez,
fiind hranite cu 1/2 BARF si 1/2 hrana industriald pentru juniori, au avut un aport
limitat de fibre, insuficient fatd de nivelul recomandat, astfel obesrviandu-se o
dezvoltare limitata a Fusobacteria spp.

Analiza ANOVA a relatiei dintre concentratia totala de Turicibacter spp in
functie de canisa, a obtinut un rezultat slab semnificativ, aflat la limita semnificatiei (p
= 0.0588). Datorita modalitdtii in care sunt construite matematic analiza ANOVA si
testul Tukey-Kramer HSD, in astfel de situatii rezultatul obtinut pentru testul Tukey-
Kramer este nesemnificativ.

Mentindnd un prag de semnificatie de 0.05, concentratiile medii de
Turicibacter spp. pentru rasele Brac German si Bulldog Francez nu difera semnificativ.
In cazul acceptarii unui nivel de semnificatie de 0.1, considerdm ci existd diferente
semnificative intre cele doua rase In ceea ce priveste concentratiile medii de
Turicibacter spp.

Un nivel de semnificatie de 0.05 indica faptul ca exista o probabilitate de 95%
ca diferenta dintre valorile medii ale Turicibacter spp. sa fie datorata factorului canisa si
doar 5% din aceasta diferenta sa fie datorata intadmplarii. Este posibil ca, din
considerente medicale clare, sd acceptam un nivel de semnificatie de 0.1, adica sa
acceptam o probabilitate de 90% ca diferenta existenta Intre valorile medii sa fie
datorata factorului canisa cu detaliile respective.

Exista o corelatie foarte buna intre concentratiile de Fecalibacterium
prausnitzii si Fusobacteria spp coeficientul de corelatie Pearson fiind inalt semnificativ
(p<0.0001). Cele 2 specii se gasesc in relatie de hranire incrucisata, nivelurile optime
de Fecalibacterium prausnitzii vor influenta nivelurile optime de Fusobacteria spp.

Capitolul VII din a doua parte a tezei de doctorat, intitulat “ Cercetdri privind
contextul microbiomului digestive al cdteilor in crestere si nivelul acizilor biliari”
presupune analiza acizilor biliari 1a animalele aflate prin intermediul cromatograful de
gaze sau de lichide. Pentru extractia acizilor biliari secundari o cantitate definita de
fecale a fost cantaritd. Acizii biliari au fost extrasi in tamponul de extractie inclus in
kitul de analiza al acizilor biliari peste noapte.

Conform analizei statistice se remarca o relatie semnificativa Intre nivelul
numarului de colonii de Chiranonis si nivelul acizilor biliari (p=0.0338), astfel
marimile se coreleaza invers proportional.
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Nu este surprinzatoare corelatia inversa Intre C. hiranonis si totalul acizilor
biliari. Aceasta poate fi atribuitad si faptului ca in probele medii avem si catei sub 16
saptamani, la care valoarea acizilor biliari este redusa sub limita maxima a adultilor.
Dezvoltarea crescuta a C. hiranonis a dus la valori reduse ale acizilor biliari totali. Pe de
alta parte, valorile mici ale acizilor biliari corelate cu niveluri optime ale C. hiranonis la
nivel digestiv confirma lipsa riscului de sunturi hepatice la cateii sanatosi inclusi in
studiu.

Deoarece datele corespunzadtoare concentratiilor de acizi biliari nu sunt
distribuite normal, comparativ cu adultii, compararea mediilor valorilor acestui
parametru s-a facut utilizand testul neparametric Kruskal-Wallis.

Se observa ca nu exista diferente statistic semnificative in functie de canisa
intre valorile concentratiilor medii de acizi biliari (p = 0.835). Valorile mici ale acizilor
biliari se pot datora in primul rand varstei cateilor, care sunt juniori sanatosi, fara
predispozitii de rasa catre sunturi hepatice.

Variabilitatea foarte mare in ceea ce priveste valorile concentratiilor de acizi
biliari pentru cuibul din rasa American Akita a influentat rezultatul analizei. Din acest
motiv, s-a optat pentru analiza comparativd a fiecarei perechi in parte. Dupa
verificarea normalitatii datelor si a egalitatii variantelor, s-a decis efectuarea testelor
parametrice sau neparametrice, In functie de situatie.

Analiza statistica realizata utilizand testele pentru esantioane independente,
cum ar fi testul T, testul Welch si testul neparametric Mann-Whitney, a confirmat lipsa
diferentelor semnificative intre valorile medii ale concentratiei acizilor biliari si rasa
sau canisa.

Concluzia este ca relatia dintre C. hiranonis si totalul acizilor biliari In cadrul
cuiburilor studiate confirma normalitatea metabolizarii lipidelor la cateii acelor
cuiburi, indiferent de alti parametri ai cateilor sau factori externi.

Capitolul VIII cuprinde 194 surse bibliografice citate in text.
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